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La critique de la nature causale 
des associations passe 
par une bonne connaissance 
des moyens de son exploration. 
C’est un exercice fondamental 
pour une organisation efficace 
des connaissances medicales, 
qui est I’objet de ce premier 
article. 

Cette demarche critique 
conduit a opposer 2 grands modes 
d’organisation des connaissances, 
ies modeles mecanique 
et stochastique, et a s’interroger 
sur leur place respective 
dans la medecine moderne; 
c’est ce que nous ferons 
dans un second article. 


association ou correlation 
entre 2 variables est une pro- 
priete statistique. Elle traduit 
Fobservation que la variabilite de l’une 
est partiellement commune avec la 
variabilite de F autre, et reciproque- 
ment. Si elles varient dans le meme 
sens, la correlation est positive, si elles 
varient en sens opposes, la correlation 
est negative. Une correlation n'im- 
plique 

en soi aucune relation causale. A Fin- 
verse, un effet est en correlation natu- 
relle avec sa cause. Une erreur tres fre- 
quente est d’admettre une relation de 
cause a effet sur la simple constata- 
tion d’une correlation statistiquement 
significative. Une correlation peut cor- 
respondre a 4 situations distinctes : 

1 . coincidence ; 

2. association statistique forte et repro- 
ductible sans relation de causalite, 
expliquee par des facteurs de 
meprise ; 

3. relation causale lointaine, avec de 
multiples intermediaires ; 

4. relation causale directe simple. 

Notion de causalite 

DANS LA VIE COURANTE 

La relation comme outil 
de la pensee 

Une relation designe le caractere de 
deux ou plusieurs objets de pensee en 
tant qu’ils sont englobes dans un meme 
acte intellectuel (Dictionnaire Robert). 
Claude Bernard a illustre Futilite de 


la relation comme methode de com- 
prehension du monde qui nous entoure : 
«L’ essence des choses devant nous Tes- 
ter toujours ignoree, nous ne pourrons 
connaitre que les relations de ces 
choses. »' La relation est done un outil 
intellectuel. 

Role permanent de la notion 
de causalite dans la vie courante 

11 est frequent de confondre dans la 
vie courante la realite et les represen- 
tations intellectuelles que nous nous en 
faisons, par simplification, dans la 
mesure ou nous ne sommes pas en per- 
manence en position d’observateurs de 
notre vie, mais generalement en posi- 
tion d’acteurs de cette vie. Nous savons 
que la pression sur un interrupteur 
impliquera Feclairage d’une piece, et 
nous le faisons sans y penser (sans nous 
poser la question), notre representation 
inconsciente de la relation causale jus- 
tifiant implicitement notre geste. L’in- 
teret de F interrogation sur la nature 
causale d’une relation est que la conclu- 
sion de causalite autorise intrinseque- 
ment la formulation d’une loi : tout fait 
a une cause, et dans les memes condi- 
tions, les memes causes entrainent les 
memes effets. 

Nous savons que la cause, « appui sur 
F interrupteur », aura un effet direct, 
«eclairage de la piece ». Cette certi- 
tude vient de notre connaissance sco- 
laire de l’electricite, ainsi que de la 
repetition de F experience un grand 
nombre de fois faisant de ce resultat 
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repetitif une loi. Cet exemple illustre 
2 proprietes constitutives d’une rela- 
tion causale: 1. la relation est unidi- 
rectionnelle, c’est la pression sur l’in- 
terrupteur qui a entraine l’eclairage, et 
non 1’ inverse, et F element essentiel est 
ici l’anteriorite necessaire de la cause ; 
2. la cause a une responsabilite dans la 
survenue de l’effet, c’est parce quej’ai 
appuye sur l’interrupteur que la piece 
est eclairee. 

Dans cet exemple, notre pensee mai- 
trise parfaitement les elements de la 
relation, et si par hasard, l’appui sur 
Finterrupteur n’est pas suivi de l’effet 
attendu, nous chercherons la cause de 
la panne, pour la corriger. 

Pensee humaine, associations 
simples et relation causale 

Imaginons 2 articles publies dans un 
meme numero des Dernieres Nouvelles 
cT Alsace : Fun sur la rarefaction des 
cigognes, et l’autre sur la baisse de 
natalite regionale. Une relation causale 
entre ces 2 phenomenes est aisement 
evoquee en raison de F image populaire 
du role des cigognes dans la naissance 
des bebes, mais elle est aussitot reje- 
tee par notre raison: le modele n’est 
pas plausible. En absence d’ esprit cri- 
tique ou par exces de confiance dans 
le modele folklorique, il serait possible 
de transformer la correlation, qui n’est 
ici qu’une association fortuite ou coin- 
cidence, en relation causale. A Fin- 
verse, un examen critique rapide nous 
fait aisement recuser F interpretation 
causale des statistiques du Lloyd’s, qui 
faisaient apparaitre a la fin du siecle 
dernier que plus nombreuses etaient les 
cheminees du navire, plus age etait le 
capitaine : nous recusons aisement que 
Page du « pacha » puisse dieter le 
nombre des cheminees, ou bien la pro- 
position symetrique. Cependant, tout 
en rejetant une relation causale directe, 
nous possedons un modele historique 
de la construction des vapeurs, un autre 
de la lente progression dans la hierar- 
chic nautique, et un autre encore, pure- 
ment empirique, qui nous apprend que 
plus le navire est long, plus il possede 
de cheminees, et plus il est delicat a 
maitriser, done plus le capitaine doit 
etre experiments, done age. Cette asso- 
ciation correspond a une relation cau- 
sale lointaine impliquant plusieurs 
intermediaires. 


Correlations et relations 

CAUSALES EN MEDECINE 

Pourquoi la question de causalite 
est-elle si importante 
en medecine ? 

L’ interrogation causale intervient en 
fait dans 2 etapes fondamentales de la 
demarche medicale : le diagnostic et 
la therapeutique. La maladie, et plus 
largement le probleme de sante pour 
lequel le medecin est sollicite, sont sou- 
vent consideres comme un desordre 
resultant d’une cause. L’ identification 
de la cause, l’etiologie (du grec aition : 
cause), permettra d’appliquer le bon 
traitement, qui agira a son tour comme 
une cause responsable de la correction 
du desordre. 

Outils d ’exploration 
de la causalite en medecine 

Les outils d’ exploration des associa- 
tions permettent de preciser leur degre 
de causalite, illustre par la notion de 
niveau de preuve. A un extreme on situe 
l'epidemiologie descriptive, que l’on 
peut affiner avec les approches a 
variables multiples et l’exploration de 
la reproductibilite des resultats; a 
F autre extreme, les interventions sui- 
vant la methode experimentale dont la 
plus raffinee est l’essai comparatif avec 
allocation aleatoire. 

Description des associations 
par Vapproche epidemiologique 

L’ analyse de la reproductibilite des 
associations entre differentes etudes 
permet d’eliminer les associations for- 
tunes. Cependant, si une association 
reproductible peut traduire une rela- 
tion causale, elle peut aussi represen- 
ter un jeu complexe dissociations cau- 
sales indirectes. La prise en compte de 
plusieurs relations simultanees permet 
de depister les facteurs de meprise. 
Ainsi, a un premier examen (analyse 
dite univariee), il existe une correla- 
tion positive entre la taille d'un indi- 
vidu hypertendu et la probabilite qu’il 
soit victime d’un infarctus du myo- 
carde. 2 En fait, la prise en compte du 
sexe dans l’examen de cette associa- 
tion aboutit a une conclusion inverse : 
chez les hommes comme chez les 
femmes, plus on est grand, moindre est 
le risque d’ infarctus. L’ analyse uni- 
variee, ou hommes et femmes etaient 


consideres indifferemment, etait para- 
sitee par le fait que, par rapport aux 
femmes, les hommes sont a la fois plus 
grands et ont un risque plus important. 
L’ analyse dite multivariee du risque 
d’infarctus, qui prend en compte le 
sexe et la taille, permet d’ explorer la 
relation entre taille et infarctus « ajus- 
tee» sur le sexe. 

L’ analyse multivariee est limitee par les 
possibilites du recueil des donnees : 
toutes les associations possibles ne peu- 
vent etre examinees, simplement parce 
qu’on n’aura jamais l’ensemble des 
donnees possibles. Ainsi, l’ajustement 
permet de dire qu’une association entre 
2 variables n’est pas expliquee par le 
jeu dissociations avec la variable 
d’ajustement, mais ne permet pas de 
dire plus, notamment en termes de rela- 
tion causale. Par reference a la logique 
de Karl Popper, 3 l’hypothese causale 
peut eventuellement etre refutee par 
l’epidemiologie, mais jamais demon- 
tree. 

Manipulation des associations 
par Vapproche experimentale 

L’approche experimentale constitue 
un degre supplementaire dans F ob- 
servation d’un systeme par l’intro- 
duction d’une action, examinee 
comme une cause dont on mesure les 
effets. Le plan experimental le plus 
acheve en medecine clinique est l’es- 
sai comparatif randomise (avec allo- 
cation aleatoire). Cette methode a ete 
developpee pour obtenir une mesure 
sans biais de l’effet et de Faction qui 
est censee F avoir produit. Ainsi, lors- 
qu’il est bien conduit, un essai permet 
de porter une conclusion de causalite 
entre F intervention introduite dans le 
systeme et les effets mesures, avec une 
confiance et une certitude que peu de 
situations offrent en medecine et en 
biologie. 

Lorsque Faction est la manipulation 
d’une variable associee a un risque 
(marqueur de risque comme la pression 
arterielle ou la cholesterolemie), le 
resultat de l’experience est souvent 
interprete comme la confirmation que 
ce marqueur intervient dans la chaine 
des causalites qui aboutit au risque : il 
acquiert ainsi le statut de facteur de 
risque. L’experience therapeutique 
devient un instrument de connaissance 
physiopathologique. 
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Quelques pieges a eviter 

dans l’interpretation 

des associations en medecine 

L’independance, ce faux ami 
L’independance de 2 variables est uti- 
lisee dans 2 sens tres differents. 11 peut 
s’agir d'une absence totale de corre- 
lation : c’est l’independance statistique. 
L’ autre sens a ete banalise avec les 
modeles multivaries: lorsque 2 (ou 
plus) variables explicatives sont asso- 
ciees a une meme variable a expliquer, 
leurs associations respectives sont dites 
independantes. On parle alors de 
variables independantes (dans leurs 
associations), alors qu’elles peuvent 
tres bien etre liees par une correlation. 

Association statistique, interpretation 
« naturelle », et conclusion causale. . . 

Le risque cardiovasculaire chez les 
femmes menopausees prenant un trai- 
tement hormonal, abaisse par rapport 
a celui des femmes qui n’en prennent 
pas, entre tres aisement en resonance 
avec la difference de risque entre 
hommes et femmes, et la majoration du 
risque de la femme apres la menopause, 
induisant naturellement F interpretation 
du role protecteur des hormones femi- 
nines, a travers une relation causale. 
Si «evidente» est cette interpretation 
que la mise en pratique du modele the- 
rapeutique n’a pas attendu sa confir- 
mation experimentale. 

Simplification des relations causales 
complexes 

Pourtant, l’epreuve experimentale peut 
se reveler surprenante : ainsi, le traite- 
ment hormonal apres menopause non 
seulement n’a pas ete associe a la 
reduction spectaculaire attendue, mais 
bien plutot a une majoration signifi- 
cative du risque cardiovasculaire, tant 


veineux peripherique que cardiaque et 
cerebral. 4 5 L’ acceptation d’une rela- 
tion causale peut aussi etre excessive 
dans son entierete. Contrairement au 
traitement hormonal, on a montre que 
la manipulation pharmacologique de la 
pression arterielle reduit le risque car- 
diovasculaire, ce qui constitue la vali- 
dation ultime de F interpretation cau- 
sale dans la relation entre pression 
arterielle et risque. Cependant, on a 
aussi montre que la baisse de pression 
n’explique que tres partiellement la 
reduction du risque : 6 7 la pression arte- 
rielle n’est qu’un maillon de l’une des 
chaines causales qui conduisent a la 
survenue de la maladie vasculaire. 
L’erreur la plus grave peut etre com- 
mise en accordant trop de confiance 
a la simplicity d’une association, qui 
se revelera (trop tard !) trop complexe 
pour se preter a une manipulation the- 
rapeutique « grossiere ». II en fut ainsi 
des antiarythmiques apres un infarctus 
du myocarde, censes reduire le risque 
de mort subite chez des individus qui 
ne se plaignaient de rien, mais qui pre- 
sentaient une hyperexcitabilite ven- 
triculaire. Les medicaments suppri- 
maient puissamment le facteur (le 
marqueur?) de risque, mais ils indui- 
saient des accidents plus graves, pour 
etre finalement responsables d’un 
exces hautement significatif de mor- 
tality. 8 

Saurons-nous raison garder ? 

II est de nombreux cas ou nous ne 
connaissons d’un phenomene que des 
correlations et non les mecanismes 
intimes. C’est le lot de la biologie et 
de la medecine. Alors c’est la prudence 
qui doit nous faire prendre une corre- 
lation pour ce qu’elle est, une associa- 
tion statistique et peut-etre fortuite, et 
non pas pour ce qu’elle n’est en regie 


generate pas, c’est-a-dire une relation 
causale. 

Nous verrons dans un prochain article 
(Rev Prat 2003 ; 53 : 933-6) en quoi la 
critique de la causalite justifie le deve- 
loppement d’une organisation cogni- 
tive autre que le modele physiopatho- 
logique classique. ■ 
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